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学位論文内容の概要 
       Liver cancer is the second most common cause of cancer-related death. Every type of tumors including 
liver cancer contains cancer stem cells (CSCs). To date, the molecular mechanism regulating the development of 
liver CSCs remains unknown.  
       In this study, we tried to generate new model of liver CSCs converting mouse induced pluripotent stem 
cells (miPSCs) with conditioned medium (CM) from hepatocellular carcinoma (HCC) cell line Huh7 cells. miPSCs 
treated with CM (5x105), were injected into the liver of BALB/c nude mice. The developed tumors were then excised 
and analyzed. The primary cultured cells from the malignant tumor possessed self-renewal capacity, differentiation 
potential and tumorigenicity in vivo, which were found rich in liver cancer associated markers as well as CSC 
markers.  
      We can demonstrate that conversion of miPSCs into liver CSCs will be important to assess the molecular 












Huh7 細胞株の培養上清で培養した iPS 細胞をマウスの肝臓に移植して形成した腫瘍から得られた初代培養
細胞は，腫瘍形成能に富み，肝臓がんのマーカーであるアルファフェトプロテイン，グリピカン 3，サイトケ
ラチン 19，癌胎児性抗原を優位に発現していた。さらに，近年肝臓がん幹細胞マーカーとして認められるよう




胞を培養することで常に得られる訳ではなく Huh7 細胞に特異的であることから，Huh7 細胞の分泌する物質
に焦点を当てて，肝臓がん幹細胞生成のメカニズム解明の一歩に近づくと考えられる。したがって，本研究で
得られた肝臓がん幹細胞モデルは，今後，肝臓がん発生のメカニズム研究に新しい方法を提供する可能性が高
いと考えられる。以上のことから，新規の肝臓がん治療法の開発を加速化することが期待できると認め，審査
委員の全員が本論文を学位にふさわしい論文であると評価した。 
